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ABSTRAK 
Daun sirsak telah terbukti memiliki berbagai aktivitas biologis sebagai 
antioksidan, antikanker, dan antitumor. Penggunaan ekstrak daun sirsak sebagai 
obat herbal memiliki kekurangan diantaranya diperlukan dosis yang besar dan 
bioavailabilitas yang rendah karena sifat lipofiliknya. Ekstrak kloroform daun 
sirsak telah diketahui memiliki aktivitas penghambatan pertumbuhan sel kanker 
Hela. Self-Microemulsifying Drug Delivery System (SMEDDS), terkenal sebagai 
strategi alternatif untuk penghantaran obat hidrofobik. Tujuan dari penelitian ini 
yaitu untuk mengetahui komposisi formula optimal tween 80-croduret, 
propilenglikol, dan minyak kemiri pada SMEDDS ekstrak kloroform daun sirsak 
dan kriterianya sebagai sediaan mikroemulsi. Optimasi formula mikroemulsi 
menggunakan metode Simplex Lattice Design (SLD) didapatkan 14 formula. Uji 
karakteristik mikroemulsi dilakukan dengan mengukur parameter fase pemisahan 
menggunakan sentrifugasi, persen transmitan menggunakan spektrofotometer UV-
VIS, dan waktu emulsifikasi menggunakan media Artificial Gastric Fluid (AGF). 
Berdasarkan hasil uji parameter fisik dari keempat belas formula tersebut 
diperoleh komposisi formula optimal minyak kemiri 15%, surfaktan 61%, dan co-
surfaktan 24% menghasilkan respon fase pemisahan sebesar 0,99±SE0,004; 
persen transmitan 41,14±SE3,781%; dan waktu emulsifikasi 119,0±SE2,082 detik 
dengan nilai prediksi fase pemisahan sebesar 0,9899; persen transmitan 55%; dan 
waktu emulsifikasi 119,586 detik. Hasil uji parameter fisik formula optimal 
dibandingkan dengan nilai prediksi software State Ease Design Expert 9 trial yang 
dianalisis statistik menggunakan One-Sample T Test dengan taraf kepercayaan 
95%. Diperoleh nilai Sig (probabilitas) lebih dari 0,05 yang bermakna tidak 
signifikan menunjukkan bahwa antara formula optimal mikroemulsi ekstrak 
kloroform daun sirsak sesuai dengan formula yang dimodelkan oleh software. 
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ABSTRACT 
Soursop leaf has been shown have various biological activities such as 
antioxidant, anticancer, and antitumor. However, usage of soursop leaf extract as 
herbal medicine required large doses and have low bioavailability due to its 
lipophilic property. Chloroform extract of soursop leaf has been known to have 
anticancer activity against Hela cells. Self-Microemulsifying Drug Delivery 
System (SMEDDS), has known potentially as an alternative strategy for delivery 
of hydrophobic drugs. The purpose of this research is to know the composition of 
tween 80-croduret, propylenglycol, and candlenut oil as the optimum formula of 
SMEDDS by measuring physical parameters. Optimization of microemulsion 
formula using Simplex Lattice Design (SLD) method delivered 14 formulas. The 
microemulsion characteristic test was performed by measuring the separation 
phase using centrifugation, transmittance percentage using UV-VIS 
spectrophotometer, and emulsification time using Artificial Gastric Fluid (AGF). 
The optimum formula composition were 15% candlenut oil, 61% surfactant, and 
24% co-surfactant resulted in phase separation response 0,99±SE0,004; 
transmittance percentage 41,14±SE3,781%; and emulsification time 
119,0±SE2,082 seconds with a prediction value of 0.989 separation phase; 
transmittance percentage 55%; and emulsification time of 119.586 seconds. The 
result of physical parameter test was compared with prediction value of State Ease 
Design Expert 9 trial which statistically analyzed using One-Sample T Test with 
95% confidence level. Obtained Sig value (probability) more than 0,05 which is 
insignificantly indicating that the optimal formula microemulsion from 
chloroform extract of soursop leaf in accordance with the formula modeled by the 
software. 
 











Sesungguhnya bersama kesulitan ada kemudahan. Maka apabila engkau telah 
selesai (dari sesuatu urusan), tetaplah bekerja keras (untuk urusan yang lain) 
(Q.S. Al Insyirah/94: 6-7) 
 
Maka nikmat Tuhanmu yang manakah yang kamu dustakan? 
(Q.S. Ar Rahmaan/55: 13) 
vii 
 
KATA PENGANTAR  
 
Puji syukur penulis haturkan kepada Alloh SWT karena berkat karunia-
Nya penulis dapat menyelesaikan penulisan skripsi ini.  
Skripsi ini tidak akan selesai tanpa adanya bantuan dari banyak pihak, 
karena itu penulis menyampaikan terima kasih kepada:  
1. Bapak Prof. Ir. Ari Handono Ramelan, M.Sc.(Hons), Ph.D. selaku Dekan 
Fakultas Matematika dan Ilmu Pengetahuan Alam Universitas Sebelas Maret 
Surakarta yang telah memberikan ijin penelitian untuk keperluan skripsi. 
2. Bapak Dr. rer nat Saptono Hadi, S.Si, M.Si, Apt selaku Kepala Program Studi 
S1 Farmasi Universitas Sebelas Maret Surakarta yang telah menyediakan 
sarana untuk terlaksananya penelitian dan penyusunan skripsi ini.  
3. Ibu Anif Nur Artanti, M.Sc, Apt selaku pembimbing utama skripsi yang telah 
memberikan banyak waktu dalam memberikan bimbingan, arahan, dan 
membantu penulis dengan penuh kesabaran dan keikhlasan sampai 
terselesaikannya skripsi ini.  
4. Ibu Dian Eka Ermawati, M.Sc, Apt selaku pembimbing pendamping skripsi 
yang telah memberikan banyak waktu dalam memberikan bimbingan, arahan, 
dan membantu penulis dengan penuh kesabaran dan keikhlasan sampai 
terselesaikannya skripsi ini. 
5. Ibu Estu Retnaningtyas Nugraheni S.TP, M.Si selaku pembimbing akademik 
yang telah memberikan bimbingan dan arahan selama perkuliahan. 
6. Bapak-Ibu dosen Program Studi S1 Farmasi, Fakultas Matematika dan Ilmu 
Pengetahuan Alam Universitas Sebelas Maret Surakarta yang telah 
memberikan dukungan baik secara akademis maupun non akademis selama 
perkuliahan. 
7. Ketua dan staf Laboratorium Farmasi Fakultas Matematika dan Ilmu 
Pengetahuan Alam Universitas Sebelas Maret Surakarta yang telah 
memberikan ijin dan kemudahan penelitian beserta sarana dan prasarana. 
8. Ketua dan staf Laboratorium Biologi Fakultas Matematika dan Ilmu 
Pengetahuan Alam Universitas Sebelas Maret Surakarta yang telah 
viii 
 
memberikan ijin, sarana prasarana, dan turut membantu kelancaran selama 
berlangsungnya penelitian. 
9. Keluarga tercinta Bapak M. Sae’an, Ibu Fauziah, dan adik-adik (Yusufkunta 
Alviansyah dan Zakaria Novada Aseano) yang telah memberikan dukungan, 
dampingan, dan doa selama hidup saya.  
10. Teman-teman seperjuangan mahasiswa S1 Farmasi angkatan 2013 yang 
selalu membersamai dan memberikan dukungan. 
11. Grup Riset Natural Medicine dan teman proyek Sirsak Ariiq Azmi, Anggraini 
Febrianty, Nugraha Mas’ud, Kharisma, dan Deby Fajar yang senantiana 
membantu pelaksanaan penelitian proyek ini. 
12. Sahabat-sahabat saya Mbak Nissya, Mbak Mida, Mbak Suci, Tiwi, Kent, 
Lintang, Alit, Thu Zar, Astrit, Trias, Pipit, Gania, Ida, Erna, Ma’mun, Ana, 
Ina, Arum, Rani, Deby, dan Syara yang selalu memberikan semangat dan 
dukungannya. 
13. Segenap anggota beserta pengurus Himpunan Mahasiswa S1 dan D3 Farmasi 
Universitas Sebelas Maret (HMF dan Himafarma) yang telah memberikan 
dukungan serta motivasi diluar kegiatan perkuliahan. 
14. Semua pihak yang telah memberikan dukungan dan bantuan sehingga penulis 
dapat menyelesaikan skripsi. 
Penulis menyadari bahwa banyak kekurangan dalam penulisan skripsi 
ini. Oleh karena itu, penulis mengharapkan kritik dan saran untuk 
menyempurnakannya. Namun demikian, penulis berharap semoga karya kecil ini 











DAFTAR ISI  
 
Halaman 
HALAMAN JUDUL ........................................................................................ i 
HALAMAN PENGESAHAN .......................................................................... ii 
HALAMAN PERNYATAAN .......................................................................... iii 
HALAMAN ABSTRAK .................................................................................. iv 
HALAMAN ABSTRACT ................................................................................ v 
HALAMAN MOTTO ...................................................................................... vi 
KATA PENGANTAR ....................................................................................... vii 
DARTAR ISI .................................................................................................... ix 
DAFTAR TABEL.............................................................................................. xi 
DAFTAR GAMBAR ........................................................................................ xii 
DAFTAR LAMPIRAN .................................................................................... xiii 
DAFTAR SINGKATAN ................................................................................... xiv 
BAB I. PENDAHULUAN ............................................................................... 1 
A. Latar Belakang Masalah .................................................................. 1 
B. Rumusan Masalah ............................................................................ 3 
C. Tujuan Penelitian ............................................................................. 3 
D. Manfaat Penelitian ........................................................................... 4 
BAB II. LANDASAN TEORI ......................................................................... 5 
A. Tinjauan Pustaka .............................................................................. 5 
B. Kerangka Pemikiran ........................................................................ 16 
C. Hipotesis .......................................................................................... 17 
BAB III. METODOLOGI  PENELITIAN ....................................................... 18 
A. Waktu dan Tempat Penelitian .......................................................... 18 
B. Alat dan Bahan yang Digunakan ..................................................... 18 
C. Prosedur Penelitian .......................................................................... 19 
D. Analisis Data .................................................................................... 22 
BAB IV. HASIL PENELITIAN DAN PEMBAHASAN ................................. 23 
A. Pembuatan Ekstrak Daun Sirsak ..................................................... 23 
x 
 
B. Karakterisasi dan Skrining Fitokimia Ekstrak ................................. 23 
C. Optimasi Formula SMEDDS Ekstrak Daun Sirsak ......................... 24 
D. Verifikasi Formula Optimal SMEDDS Ekstrak Kloroform Daun 
Sirsak ............................................................................................. 38 
BAB V. KESIMPULAN DAN SARAN .......................................................... 41 
A. Kesimpulan ...................................................................................... 41 
B. Saran ................................................................................................ 41 
DAFTAR PUSTAKA ....................................................................................... 42 





























Tabel 1  Senyawa Kimia yang Diisolasi dari Bagian Daun Annona 
muricata L. .............................................................................. 8 
Tabel 2  Jenis Asam Lemak dalam Minyak Biji Kemiri .......................  15 
Tabel 3  Karakteristik Minyak Kemiri .................................................. 16 
Tabel 4 Formula Mikroemulsi dari State Ease Design Expert 9 .......... 20 
Tabel 5 Batas Atas dan Batas Bawah Komponen SMEDDS ............... 25 
Tabel 6 Hasil Uji Stabilitas Fisik SMEDDS (Freeze-Thaw) ................ 27 
Tabel 7 Hasil Analisis Statistik Anova Respon Fase Pemisahan .......... 28 
Tabel 8 Hasil Pengukuran Persentase Transmitan SMEDDS .............. 31 
Tabel 9 Hasil Analisis Statistik Anova Respon Persentase Transmitan 32 
Tabel 10 Hasil Uji Waktu Emulsifikasi .................................................. 34 
Tabel 11 Hasil Analisis Statistik Anova Respon Waktu Emulsifikasi .... 36 
Tabel 12 Data Optimasi Formula SMEDDS .......................................... 38 
Tabel 13 Solusi Formula Optimal SMEDDS ......................................... 39 
Tabel 14 Hasil Verifikasi Formula Optimal SMEDDS Ekstrak 
Kloroform Daun Sirsak ........................................................... 40 
   











 Halaman  
Gambar 1  Bagian Tanaman Sirsak Annona muricata L. ....................  5 
Gambar 2  Struktur Tween 80 dan Tween 20 ....................................... 13 
Gambar 3  Struktur Croduret ............................................................... 14 
Gambar 4 Struktur Propyleneglycol dan Polyethylene Glycol 400 .... 15 
Gambar 5 Hasil KLT Skrining SMEDDS ........................................... 24 
Gambar 6 Normal Plot of Residuals Fase Pemisahan ........................  28 
Gambar 7 Contour Plot Uji Fase Pemisahan ...................................... 29 
Gambar 8 Normal Plot of Residuals Persentase Transmitan .............. 31 
Gambar 9 Contour Plot Uji Persentase Transmitan ........................... 33 
Gambar 10 Normal Plot of Residuals Waktu Emulsifikasi .................. 35 
Gambar 11 Contour Plot Uji Waktu Emulsifikasi ................................ 37 











DAFTAR LAMPIRAN  
 
 Halaman  
Lampiran 1. Determinasi Tanaman Daun Sirsak Annona muricata L.   46 
Lampiran 2. Certificate of Analysis (CoA) Minyak Kemiri ................ 47 
Lampiran 3. Dokumentasi Pembuatan Ekstrak Kloroform Daun 
Sirsak................................................................................ 48 
Lampiran 4. Perhitungan Rendemen Ekstrak Kloroform Daun Sirsak  49 
Lampiran 5. Hasil Karakterisasi Ekstrak ............................................. 50 
Lampiran 6. Perhitungan Penimbangan Komponen Formula 
SMEDDS ........................................................................ 51 
Lampiran 7. Hasil Uji Drug Loading Formula SMEDDS ................... 52 
Lampiran 8. Dokumentasi Pembuatan Mikroemulsi Ekstrak 
Kloroform Daun Sirsak.................................................... 53 
Lampiran 9. Hasil Optimasi SMEDDS dengan State Ease Design 
Expert 9 trial ................................................................... 54 









SMEDDS Self-Microemulsifying Drug Delivery System 
SLD Simplex Lattice Design 
UV Ultraviolet 
VIS Visibel 
AGF Artificial Gastric Fluid 
KLT Klomatografi Lapis Tipis 
AGE Acetogenin Annonaceous 
ALK Alkaloid 




NADH Nicotinamide Adenine Dinucleotide Hydrogen 
HLB Hydrophile-Lipophile Balance 
PG Propyleneglycol 
PEG Polyethylene Glycol 400 
NaCl Natrium Chloride 
HCL Hydrogen Chloride 
M/A Minyak dalam air 
PH Power of Hydrogen 
Rf Refarandum factor 
F Fase Pemisahan 
 
